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学 位 論 文 内 容 の 要 冒
8･hydroxy･2'･deoxyguanoSine(8･OHdG)は酸化ストレスによるDNA損傷の良い指標であり､
パーキンソン病のバイオマーカーとして期待されている｡線条体内に6位水酸化ドパミンを授与
したパーキンソン病モデルラットを用い､尿中810HdGの経時的変化を確認し,行動学的･組織
学的評価との関係について検討を行った｡TyrosineHydroxylase免疫染色により異質線条体系の
ドパミン神経脱落を評価し､尿中8･OHdGはEuSA法により定量した｡尿中8-OHdGはモデル
作製後 14日目にピークを向かえた後､35日目まで対照群に比べ有意な増加が認められた｡尿中
8･OHdGと各種行動学的評価との間には有意な相関が認められた｡また尿中8･OHdGとドパミン
神経残存率との間でも有意な相関が認められた｡尿中8･OHdGの変化はパーキンソン病の活動度
を反映するものと考えられた｡
論 文 審 査 結 果 の 要 旨
本研究は､線条体内に酸化ス トレス惹起薬6位水酸化 ドパミンを投
与したパーキンソン病モデルラットを用い､酸化ス トレスによるDNA損
傷マーカーである尿中8-OHdG(8-bydroxy-2'-deoxyguanosine)の経時
的変化を検討し､行動学的および組織学的評価との関係について検討を
行ったものである｡その結果ラットの尿中8-OHdGはモデル作製後14日目
にピークに達した後､35日目まで対照群に比べ有意な増加が認められたO
また尿中8-OHdGと各種行動学的評価との間には有意な相関が認められ
た｡さらに尿中8-OHdGと脳内 ドパミン神経残存率との間でも有意な相関
が認められた｡本研究により尿中8-OHdGの経時的変化はパーキンソン病
の活動度を反映するものであることが示唆された｡
よって本研究者は博士 (医学)の学位を得る資格があると認める｡
